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颅内消瘀汤对大鼠颈动脉球囊损伤后血管内皮 AMPK/eNOS 信号的影响 
 
肖颖 1a，陈实 1b*，余文珍 2，刘盛泽 1b，张永亮 1b(1.厦门大学附属福州第二医院，a.病理科；b.神经外科，福州 350007；2.福建
中医药大学中西医结合学院，福州 350122) 
 
摘要：目的  观察颅内消瘀汤对大鼠颈动脉球囊损伤后血管内皮及 AMPK、eNOS 表达的影响，探讨其可能的作用机制。
方法  32 只 SD 大鼠随机分为假手术组、模型组、颅内消瘀汤低剂量(临床等效量)组和颅内消瘀汤高剂量(临床 2 倍量)
组，除假手术组大鼠仅切开皮肤，其余大鼠均行颈总动脉球囊损伤术以成模。成模第 4 天灌胃给药，模型组及假手术组
给予等体积生理盐水，连续给药 14 d 后取损伤侧颈总动脉，行 HE 染色观测血管内皮损伤及内膜增生情况，用免疫组化
染色检测 eNOS 表达水平，并用 Western blot 检测总 AMPK、eNOS 蛋白水平。结果  颈总动脉球囊损伤模型组大鼠血管
内膜增生明显、管壁变厚，颅内消瘀汤低、高剂量组大鼠经治疗后损伤血管增生较模型组轻、管壁较薄；eNOS 免疫组化
染色：模型组阳性细胞较少，经颅内消瘀汤干预后，低、高剂量 2 组均有不同程度的表达，与模型组比较差异有统计学
意义(P<0.01)；Western blot 检测结果显示模型组总 AMPK、eNOS 蛋白表达下降，经颅内消瘀汤干预后，均有不同程度
增加，与模型组比较差异有统计学意义(P<0.05 或 P<0.01)。结论  颅内消瘀汤可通过上调 AMPK/eNOS 信号表达，保护
大鼠颈动脉球囊损伤血管内皮的作用。 
关键词：颅内消瘀汤；血管内皮；球囊损伤；AMPK；eNOS 
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ABSTRACT: OBJECTIVE  To observe the effect of Lunei Xiaoyu Decoction on vascular endothelial AMPK, eNOS 
expression in ballon injury model of common carotid artery in rats, and to explore its possible mechanism. METHODS  Thirty 
two SD rats were randomly divided into sham operation group, model group, low dose of Lunei Xiaoyu Decoction(dose in 
clinical equivalent) group and high dose of Lunei Xiaoyu Decoction(2 times the amount of clinical) group, except the sham 
operation group rats only skin incision, the other rats underwent carotid artery balloon injury surgery. On the 4th day after 
modeling, the rats were administrated orally for 14 d, model group and sham operation group were given equal volume of 
physiological saline. Then all the rats were killed, HE staining observation of vascular endothelial injury and intimal hyperplasia, 
immunohistochemistry staining was used to detect the expression level of eNOS, and Western-blot was used to detect the 
expression level of AMPK and eNOS. RESULTS  The endometrial hyperplasia and thickness were obvious after carotid artery 
balloon injury in rats; and after Lunei Xiaoyu Decoction treatment, the rats’ endometrial hyperplasia and thickness were 
improved. The expression of AMPKand eNOS was significantly higher in Lunei Xiaoyu Decoction groups compared with the 
model group(P<0.05 or P<0.01). CONCLUSION  Lunei Xiaoyu Decoction can upregulate the expression of AMPK/eNOS 
signal, in order to protecting vascular endothelial after balloon injured carotid artery in rats. 
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1  材料与方法 
1.1  动物  
清洁级 SD 大鼠 32 只，♂，体质量(200±20)g，
购自上海斯莱克实验动物有限公司，生产许可证：
SCXK(沪)2007-0005。 
1.2  药物与试剂、仪器   
颅内消瘀汤组成：桃仁 12 g、红花 9 g、当归
9 g、生地黄 9 g、牛膝 9 g、川芎 6 g 等，购自福
建中医药大学国医堂医院中药房。药物浸泡 
30 min，水煎 3 次，每次 30 min，合并 3 次煎液，







批号：P0012A)。手术显微镜(美国 World Precision 
Instruments)。 
1.3  大鼠颈动脉球囊损伤模型制备(参照 David 
Tulis 等[5]方法进行改良)   
大鼠予以高脂饲料(自制，配方如下：25%猪
油、2%胆固醇、0.1%胆酸钠、72.9%基础饲料)喂















1.4  分组及治疗  
将大鼠随机分为假手术组(颈部皮肤切开但不
插球囊导管)、模型组、颅内消瘀汤低剂量组[临床
等效量，2 g·(100 g)1·d1]和高剂量组(临床 2 倍
量)，每组 8 只。术后第 4 天开始灌胃给药，模型
组与假手术组给予等体积生理盐水。连续给药 14 d
后再次麻醉大鼠，取术侧颈总动脉段，生理盐水
洗净，取术侧颈总动脉段(每组各取 3 只)放入 10%
中性甲醛中固定，余下颈动脉段取出后迅速置于
液氮中再转存70 ℃备用。 










随机采取 5 个不重叠视野，测定颈动脉 eNOs 免疫
反应阳性产物平均光密度值。 
1.7  Western blot 法检测组织总 AMPK、eNOS 蛋
白表达   
将组织加入蛋白裂解液冰浴条件下匀浆，并
按 BCA 法进行蛋白定量。配 SDS-PAGE 胶，后
将蛋白样品用此凝胶电泳进行分离，再转移到
PVDF 膜上，用含 5% 脱脂奶粉封闭液室温轻摇
漂洗 PVDF 膜 1 h，将膜放入大小适宜的自封袋
中，分别加入 1∶(500~1 000)稀释一抗 37 ℃ 1 h，
取出 PVDF 膜，用 T-TBS 液洗 3 次，每次 10 min，
后加入 1∶1 000 稀释的辣根过氧化物酶标记的二
抗。室温 2 h，取出 PVDF 膜，用 T-TBS 液洗 3
次，每次 10 min，用 ECL 化学发光显色，曝光显
影。以 β-actin 蛋白为内参照，计算各组总 AMPK、
eNOS 的相对表达量。 
1.8  统计学处理  
采用 SPSS 11.0 统计软件处理，各项指标均
采用 sx  表示，组间比较采用单因素方差分析
(One Way ANOVA)，P<0.05 为有统计学意义。 
2  结果 
2.1  大鼠一般情况观察  
  假手术组大鼠未见明显异常改变。模型组大
鼠术后前 3 d 大鼠精神较差，后稍有好转，但毛发
欠光泽，体质量增长缓慢，未见感染死亡现象。
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颅内消瘀汤组大鼠较模型组大鼠毛色光泽，活动
度较好。 









图 1  各组大鼠颈动脉病理变化(HE，400×) 
A假手术组；B模型组；C颅内消瘀汤低剂量组；D颅内消瘀汤高剂量组。 
Fig. 1  Pathological changes of rat carotid in each group(HE, 400×) 
Asham operation group; Bmodel group; Clow dose of Lunei Xiaoyu Decoction group; Dhigh dose of Lunei Xiaoyu Decoction group. 









图 2  各组大鼠颈动脉 eNOS 蛋白表达变化(SP，400×) 
A假手术组；B模型组；C颅内消瘀汤低剂量组；D颅内消瘀汤高剂量组。 
Fig. 2  Expression of eNOS protein of rat carotid in each group (SP, 400×) 
Asham operation group; Bmodel group; Clow dose of Lunei Xiaoyu Decoction group; Dhigh dose of Lunei Xiaoyu Decoction group. 




较模型组明显增加(P<0.05 或 P<0.01)，结果见表 1
及图 3。 
 
图 3  各组大鼠总 AMPK、eNOS 蛋白的变化 
Fig. 3  The changes of AMPK、eNOS in each group 
表 1  各组大鼠总 AMPK、eNOS 与 β-catenin 总灰度比值
( sx  ，n=8) 
Tab. 1  The ratio of total grey value of AMPK、eNOS vs 
β-catenin of each group( sx  , n=8) 
组 别 AMPK eNOS 
假手术组 0.94±0.03 0.45±0.05 
模型组 0.63±0.02 0.17±0.04 
颅内消瘀汤低剂量组  0.74±0.051)  1.26±0.082) 
颅内消瘀汤高剂量组  1.22±0.072)  1.41±0.092) 
注：与模型组比较，1)P<0.05，2)P<0.01。 
Note: Compared with model group, 1)P<0.05, 2)P<0.01. 


















致 AMP/ATP 比值显著增高，AMPK 系统激活，
启动其下游各种靶蛋白从而发挥其生物学效应。
通过  AMPK-eNOS-NO 途径影响血管的生成。
AMPK 缺失会增强氧化损伤，降低 eNOS 磷酸化
和 NO 合成[9]。NO 有许多生物学功能，调节内皮
细胞的生长、凋亡以及迁移，也是血管生成必需
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